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ANOTACE

Bakalaiska prace se zabyva morfologii Kkvasinek, charakteristikou jejich vlastnosti a
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UVvoD

Kvasinky, ackoliv oku nepatrné mikroorganismy, byly odjakziva dulezitou soucasti
zivotniho kolobéhu na Zemi. Bez jejich ucasti na rozkladnych procesech v ptfirodé by
nemohla byt zachovana harmonicka rovnovaha naSeho ekosystému. Jiz staii Babylonané
objevili proces kvaseni, ktery byli schopni vyuzit k vyrobé kynutého chleba ¢i napoje, ktery
dnes zndme jako pivo. Kvasinky jako mikroorganismy nejprve nebyly pfedmétem badani
biologli, c0z se zménilo az v 19. stoleti, kdy francouzsky védec Louis Pasteur definoval
kva$eni jako proces pfemény sacharidi na etanol a oxid uhli¢ity.

Kvasinky jsou obvyklym komenzdlem obratlovcl, jsou svazéani s ¢lovékem uz po
nékolik stoleti. Ve zdravém organismu kolonizuji sliznici Ustni dutiny a kazi (17). Ackoliv
jsou kvasinky ¢lovékem vyuzivany pro jejich schopnost kvaseni v potravinarském pramyslu,
jako je pivovarstvi ¢i vinafstvi, tak za uréitych podminek dokazi v lidskem organismu
zpusobit vazné problémy i s ohrozenim na zivoté (1). Prakticky vSechny druhy kvasinek, jako
je naptiklad Candida albicans, patfi mezi podminéné patogeny, schopné vyvolat lokalni ¢i
systémova mykotickd onemocnéni, kandiddzy. Toto onemocnéni predstavuje obzvlast’ velké
riziko u pacienttl s oslabenym imunitnim systémem (22). Dulezita je pak v¢asna diagnostika
s nasazenim odpovidajici antimykotické 1é¢by. Diagnostika kandidovych onemocnéni vSak
byva Casto komplikovangjsi, vzhledem k fyziologickemu vyskytu kvasinek na sliznicich
akuzi a stejné tak i vzhledem Kk ¢asto nejasnym klinickym ptiznakiim. Z uvedeného vyplyva
potieba kontinudlniho sledovéani stavu imunitné oslabenych osob a kvantifikace pfitomnosti
kvasinek na jejich sliznicich. Timto zplsobem pak lze vcas zachytit pocatek rozvoje

sekundarni kvasinkové infekce.
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CiL PRACE

Jako cil prace jsem si vytyCila shromazdit zakladni poznatky o morfologii, etiologii
a epidemiologii kvasinek a jejich mozném vlivu na lidsky organismus. V praktické ¢asti jsem
se s vyuzitim archivnich zaznami oddéleni klinické mikrobiologie Pardubické nemocnice
zabyvala vyskytem kvasinek pusobicich jako sekundarni infekce u ¢lovéka v letech 2017
a2018. Uvedene archivni zaznamy pochazely z kultivaci kvasinek v ruznych biologickych
materidlech se zvlastnim zfetelem k materialim pochdzejicim z odd€leni s intenzivni péci
0 pacienta, jako je anesteziologicko-resuscita¢ni oddéleni (ARO) a jednotky intenzivni péce

(JIP) na raznych oddélenich.
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1 OBECNA CHARAKTERISTIKA

Kvasinky fadime mezi heterotrofni eukaryotické organismy, které biologicky patii mezi
mikroskopické houby, nazyvané mikromycety. Ty se bézné vyskytuji v ptirodé, poptipadé
ulidi ¢i zvirat. Nékteré druhy mikroskopickych hub maji také schopnost vylucovat
mykotoxiny, které zptsobuji patologické stavy lidi i zvifat a také negativné ovliviiuji zivotni

prostiedi (1).

Cesky néazev ziskaly kvasinky od procesu zkvaSovani jednoduchych i slozitdjsich
sacharidi za vzniku etanolu a oxidu uhli¢itého. Téchto procesli se vyuziva zejména
v potravinaiském pramyslu pii vyrob¢ piva, vina ¢i v pekaiském odvétvi. Nékteré kvasinky
vSak patfi mezi potencionalni patogeny a mohou zpisobovat rtiznid zavazna onemocnéni,

hlavné u jedinci s oslabenou imunitou (1,6).

Pozn.: anglicky nazev yeasts naopak ziskaly diky péné tvotici se pfi procesu kvaSeni
okolo bun¢k (7).

Kvasinky jsou buné¢nou stavbou velmi podobné rostlinné ¢i zivociSné buiice, a to véetné
pfitomnosti celé fady organel. Hlavnim rozdilem mezi kvasinkovou a rostlinnou buiikou je
absence chlorofylu, a tudiz neschopnost procesu fotosyntézy. Zdroje uhliku tak vyuzivaji
obdobné jako zivocisna bunka, tj. heterotrofné. Tento zplsob vyzivy znamena, Ze buiika neni
schopna si sama vyrobit organické latky z anorganickych a je odkazana na zisk zivin

pochéazejicich z jinych organismu (1,2,7).

Mikromyecety, jakozto eukaryotické organismy, obsahuji pravé jadro schromozomy
oddélenymi od ostatnich struktur v bufnice jadernou membranou. Tim se odliSuji od
jednodussich struktur, prokaryot, kam patfi napf. sinice, jejichz jadernd hmota je rozmisténa
po celé buiice a neni oddélena zadnou membranou, a také od bakterii, kde je pfitomna jako
kruhovd DNA dvousroubovice v tzv. chromatinovém télisku, coz je v podstaté¢ jadro bez

jaderné membrény (7,41).

Podle druhu rozmnozovani se kvasinky rozd€luji na pravé a nepravé. Pravé kvasinky
tvofi pfi pohlavnim rozmnoZovani spory, nepravé kvasinky se pak rozmnozuji pouze
nepohlavné. Mezi vegetativni rozmnozovani kvasinek patéi déleni a puceni. V piipadé

pohlavniho rozmnozovani kvasinky délime na askomycety a basidiomycety (8).
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2 HISTORIE

Historie ¢innosti kvasinek sahd az do daleké minulosti, kdy prvni zminky byly
zaznamenané jiz v Babylonii 6000 let pfed nasim letopo¢tem. Tehdy jesté kvasinky jako
organismy nebyly zndmé a tamni obyvatelé vyuzivaly jen jejich procesu, tedy kvaseni, kdy
ptipravovaly polévku z nakliceného obili. Podobnym zptsobem zacali ptipravovat tekutinu ve
vysokych hlinénych nadobach, znamou jako dnes$ni pivo, dale se kvaseni také vyuZzivalo
k vyrob¢ chleba a vina. Samotné bunééné struktury kvasinek se vSak diky své velikosti mohly
blize prozkoumat az po vynalezu mikroskopu. Prvni mikroskopické pozorovani kvasinkové
bunky saha do roku 1676, kdy nizozemsky ptirodovédec Antonie van Leeuwenhoek sestrojil
vubec poprvé v historii primitivni mikroskop a ucinil diky tomu objev fady mikroorganismd,

véetné kvasinek, které pozoroval jako malé kuli¢ky v pivu (7,9,10).

Dalsim zé&sadnim prikopnikem V historii kvasinek byl francouzsky chemik a biolog
Louis Pasteur, ktery prokézal, Ze kvaSeni je metabolicky d&j zptisobeny mikroorganismy,
konkrétn¢ pravé kvasinkami, které pfeménuji sacharidy na etanol. Na zakladé dlouholetého
vyzkumu tak zjistil, Ze kvasinky zpusobuji rizné druhy kvaseni, jako napf. mlééné, octové
nebo etanolové a také prisel na zasadni objev, Ze mikroorganismy timto zpasobuji poskozeni
nékterych potravin, napt. Kysnuti vina. Nasledné pak objevil zptsob, kterym lze potraviny
pted kysnutim chranit. Tento d€j nazyvame pasterizace a jde 0 zpisob oSetieni potravin za
uziti pfiméfené vysoké teploty, ktera mikroorganismy usmrcuje a potravinu neznehodnoti.
Tento zpisob odstranéni mikroorganizmii je hojné uzivany i v sou€asnosti k ochran¢ Siroké

skaly potravinafskych vyrobkua (10,11).
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3 STAVBA BUNKY KVASINKY

Kvasinky jsou bunécnou stavbou velmi podobné rostlinné ¢i zivocisné butice, véetné
pfitomnosti cel¢ tfady organel. Jejich nejcastéjsi vyskyt je jako jednobunééné pucici
organismy, které mohou u nékterych druhti ptechazet do tvorby vldknitych struktur —

pseudomycelia (1,4).

3.1 Tvar a velikost burniky

Tvary kvasinek jsou velmi rozmanité, avSak mezi nejcastéjsi patii ovalny a kulovity
tvar. Né&které specifické tvary, jako napt. hruskovity nebo lahvovity tvar, Gzce souvisi s funkci
buriky. Tyto tvary oznaCujeme terminem blastospory. Zména tvaru buiiky nastava v zavislosti
na podminkéach vnéjsiho prostiedi nebo vyvojovém stadiu zivota. Tvar bunky je také ovlivnén
zpisobem vyzivy. Kdyz maji kvasinky nedostateCnou vyzivu, a naopak dostate¢ny styk se
vzduchem, za¢nou se prodluzovat a rozmnozovat ve sméru delsi osy, az proniknou k okraji
kolonie do mist, kde je$té neni vyziva Gplné vyCerpana. Timto zpisobem se vytvaii dlouhé
protahlé bunky vzajemné spojené do tzv. pseudomycelia neboli nepravého houbového vidkna.
Kazdy ¢lanek fetézce je totiz Samostatna burika s jednim jadrem, a pravé proto se nejedna
o pravé vilakno, jak ho zndme u primarné vlaknitych mikromycetu, tzv. plisni. Stale se
diskutuje o tom, Ze se u nckterych druhi mohou prava vldkna tvofit pficnym délenim

protahlych bun¢k a v této podob¢ je pak jako u ,,plisni* nazyvame myceliem. (5,7,41).

Piestoze jsou kvasinky pomérné velké mikroorganismy (3-15 pum), jsou pozorovatelné
pouze pod mikroskopem. Jejich velikost je na rodové pfislusnosti, mize vSak byt také

ovlivnéna zptsobem kultivace (3,4,5).

18



Obr. 1 Pseudomycelium C. albicans v koznich Supinach, zdroj: MUDr. K. Mencl

Obr. 2 Pseudomycelium C. tropicalis, zdroj: MUDr. K. Mencl
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Obr. 3 Pseudomycelium C. parapsilosis, zdroj: MUDr. K. Mencl

3.2 Struktura kvasinkové burky

Kvasinkova burika se sklada ze dvou hlavnich ¢asti, kterymi jsou jadra a cytoplazma.
Jadro je mistem, kde se kondenzuji nékteré specifické latky, jako jsou bilkoviny apod., i proto
je jadro kvasinky v poméru k velikosti buiiky vétsi nez u jinych mikroorganizmi. Cytoplazma
je pak misto, kde se odehravaji zivotné dilezité metabolické déje. Funkce téchto dvou ¢asti se

vzajemné dopliuji a nejsou schopny pracovat samostatné (41).

Vnitini prostor buiiky je rozdélen na kompartmenty, které se od sebe lisi svou funkci
aslozenim a piedstavuji tak odlisné organely. Chemické slozeni, stavba i funkce téchto
komponent u kvasinky se pfili§ nelisi od jiné eukaryotni buiky. Hlavnim rozdilem je snad
pouze piitomnost silné bunétné stény, kterd G€inn€ chrani kvasinky pted vlivy vné&jSiho
prostiedi a také ji dava pevny tvar. Dalsim rozdilem je chemické sloZeni buné¢né stény, ktera
neobsahuje peptidoglykan, ale glukan, manan, protein a chinin. Nékteré kvasinky mohou také
tvorit pouzdra (napt. rod Cryptococcus, Pichia), kterd znesnadnuji barveni pii laboratorni
diagnostice. Pouzdro obsahuje polysacharidy a na agaru vytvaii slizovité kolonie. P¥itomnost

pouzdra hraje také dilezitou roli ve virulenci patogennich kvasinek (3,4,5).
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Obr. 4 Pouzdro Cryptococcus neoformans, zdroj: MUDr. K. Mencl

3.2.1 Bunécna sténa

Bunééna sténa je polopropustna membrana, jejichz propustnost zavisi na obsahu
lipidové slozky. VétSinu obsahu bunééné stény vsak tvoii latky polysacharidové povahy, které

jsou doplnény bilkovinami, lipidy, fosfolipidy a fosforec¢nany (7,41).

Na bunééné sténé se u kvasinek nachazi jizvy, které vznikly po vegetativnim déleni —
puceni a které ndm pomahaji ur¢it staii bunky. Jizvy vznikaji na povrchu v misté, kde se
oddélila dcetina bunika a nejlépe je lze pozorovat mikroskopem pomoci fluorescenéniho
barveni, diky kterému bylo také zjisténo, ze se v okoli jizev nalézaji vezikuly ohranicené

membréanou a vyplnéné enzymy (4,7).

3.2.2 Cytoplazmatickd membrana

Cytoplazmatickh membréna obsahuje fosfolipidy, glykoproteiny a steroly. Je
zodpoveédna za transport latek a osmoregulaci. Mezi jeji dalsi funkce patii syntéza komponent
buné¢éné stény a membranovych polysacharidi. U kvasinek je hlavnim sterolem ergosterol,
ktery je vychozi latkou pro syntézu latek steroidniho charakteru. Pfitomnost ergosterolu
namisto cholesterolu je take dalsim dilezitym znakem mikroskopickych hub (3,5,8).
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3.2.3 Cytoplazma

Cytoplazma kvasinkové buiiky je koloidni hmota obklopujici buné¢né jadro a zaroven
vyplnujici cely prostor buiiky. Cytoplazma obsahuje velké mnozstvi vody s rozpusténymi
latkami ptevazné bilkovinného charakteru, které podminuji jeji koloidni charakter. Mezi latky

obsazené v koloidnim roztoku patii naptiklad enzymy a glykogen (5,41).

Nékteré latky v cytoplazmé se seskupuji v urcité tvary, jako jsou zrnicka, tycCinky,
vlakna nebo dutinky vyplnéné tekutinou a tvoii tak dalsi organy. Na povrchu se pak z plazmy
vylucuje hustd vrstva latek, kterd vytvari bunéénou sténu. Dalsi ptitomné organely jsou
mitochondrie, které mohou mit v kvasinkové buiice rtzny tvar (zrnka, tyCinky, vlakna).
Mitochondrie obsahuji vlastni mitochondridlni DNA a vlastni ribozomy, diky ¢emuz si
mohou vyrobit i vlastni bilkoviny. Jejich pocet zavisi na metabolické aktivit¢ burky.
Mitochondrie jsou schopny funkce kompletniho enzymatického systému, a to diky spojeni
prostetickych skupin enzymu s bilkovinami mitochondrii. Proto 0 mitochondriich hovoiime

jako o dokonale fungujicich buné¢énych strukturach (7,41).

Malé 1 vétsi dutinky vcytoplazmeé kvasinky, které jsou vyplnény elektrolyty,
bilkovinami, tuky ¢i glycidy, se nazyvaji vakuoly. Uvnitt vakuol se shromazd'uji biogenni
prvky (napf. sirany a fosfore¢nany), a to ve vétsi koncentraci nez v okolni plazmé. U Zivych
bun€k se na povrchu vakuol koncentruje biomolekularni vrstva lipidd a proteind, tzv.

tonoplast. Je to polopropustna membrana s vysokou povrchovou aktivitou.

V cytoplazmé kvasinky se obvykle nachazi jen jedna velkd vakuola a pak nékolik
mensich. Velkd vakuola patii mezi nejnapadnéjsi utvary buiky, ma sféricky tvar a Casto
vysila vybézky do cytoplazmy. Mezi hlavni funkci vakuol patii rozklad jinych funkéné
naruSenych organel, coz zajistuji hydrolytické enzymy, jako jsou proteinazy, esterazy Ci

ribonukledzy (41).

3.2.4 Jadro

Bunééné jadro je Utvar bez barvy, nejcastéji kulovitého tvaru, obvykle umistény
uprostied bunky. Samotné jadro je ohrani¢eno jadernou membranou, tzv. karyolemou, ktera
se sklada ze dvou membran, mezi kterymi je prostor vyplnény polotekutym obsahem. Prostor
mezi t€émito membranami se nazyva perinukleovy prostor. V prostoru jadra se téZ nachazi

jadérko, ve kterém se soustfeduje az 1/5 RNA celého jadra. Jadérko nema na povrchu
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membranu a jeho susina je slozena z 80 % bilkovin, zbylych az 14 % zastupuje RNA a DNA
(7,41).

Kondenzovana zakladni hmota jadra se oznacuje jako chromatin. Tato jadernd hmota
obsahuje genetickou informaci, kterou nese DNA a organizuje se do struktur, tzv.
chromozomi. Samotny fetézec DNA miliZeme po izolaci ziskat ve form¢ linearnich vlaken
a pozorovat v elektronovém mikroskopu. Retézec DNA je okolo 50-350 pum dlouhy a asi
25 nm §iroky (7).

3.2.5 Endoplazmatické retikulum

SloZeni endoplazmatického retikula kvasinkové butiky se velmi podobé rostlinné, nebo
zivocisné bunce. Na fezu buiky se Vv elektronovém mikroskopu nachazi dobie viditelné
cisterny, lamely ¢i tubuly. Endoplazmatické retikulum se obvykle nachazi vedle jaderné
membrany a dochazi k pfimému spojeni s jadrem bunky. Stejné jako jadro, i endoplazmatické
retikulum se skladd ze dvou membran, vnéjsi a vnitini. Obé membrany jsou asymetrické
a struktura jejich povrchti je odlisna. Zatimco povrch vnitini membrany je hladky, membrana
obracena smérem k cytoplazmé je drsnd, a to z dtvodu pfitomnosti ribozomi na Svém

povrchu (7,41).

3.2.6 Ribozomy

Ribozomy jsou organely o velikosti 20-30 nm, nachazejici se nejen na povrchu
endoplazmatickeho retikula, ale také v cytoplazmé. Ribozomy kvasinek maji obdobné jako
ribozomy jinych eukaryotickych bunék hodnotu Svedbergovy konstanty 70 S az 80 S a jsou
odpovédné za produkei bilkovin (7).

3.2.7 Golgiho aparat

Golgiho organ je dalsi organela, kterd se nachazi jen v eukaryotnich bunkach. Bylo
dokazano, ze ve zjednodusené formé se u kvasinek vyskytuje pouze u rodu Saccharomyces
cerevisiae a Schizosaccharomyces pombe. Této zjednodusené formé Golgiho aparatu fikame
diktyozom. Jsou to zplostélé cisterny, které se pomoci vacku spojuji s povrchem buiiky. Mezi
jeho hlavni funkci patfi shromazd’ovani a dal§i zpracovani produkti endoplazmatického

retikula, které nasledné odskrcuje v podobé membranovych vackd, jako napt. lysozomy (7).
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4 TAXONOMICKE DELENI

Dle mezinarodni publikace ,,The Yeasts. A Taxonomic Study* se kvasinky rozd¢luji dle

sexualniho rozmnozovani do tii zakladnich skupin:
1. Ascomycotina — rody tvorici askospory neboli vieckovytrusné houby

2. Basidiomycotina — rody tvorici bazidiospory nebo sporidie, tzv. stopkovytrusné

houby

3. Deuteromycotina — rody, u kterych pohlavni rozmnozovani neni znamo, diive

oznacovany jako nepravé kvasinky (4,10,12)

4.1 Rody tvorici askospory

Ascomycota délime do tii skupin na zaklad¢ zplisobu rozmnozovani:
a. vegetativni rozmnozovani multilaterdlnim puceni
e Saccharomyces —S. cerevisiae
e Zygosaccharomyces —Z. rouxii, Z. bailii
e Kluyveromyces — K. marxianus
e Pichia
e Hansenula
e Yarrowia —Y. lipolytica
e Debaryomyces
e Lipomyces
b. vegetativni rozmnozovani bipolarnim puc¢enim na Siroké zakladné
e Saccharomycodes
e Nadsonia
e Wickerhamia
C. Vegetativni rozmnozovani délenim

e Schizosaccharomyces —S. pombe
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e Endomycopsis

e Saccharomycopsis (10,12)

4.2 Rody tvorici bazidiospory

Basidiomycota je skupina kvasinek, ktera nezkvasuje cukry a kterd tvoii bazidiospory,
zatazujeme sem Celed’ Filobasidiaceae. Také sem patii kvasinky, které tvoii tmavé teliospory,

ze kterych puci promycelium nesouci sporidie.
a. celed Filobasidiaceae
e Filobasidium
¢ Filobasidiella — F. neoformans, F. bacillispora
b. Rody tvorici sporidie
e Rhodosporidium
e Sporidiobolus
c. Kvasinkovita stadia vyssich bazidiomycet

e Tremellales (10,12)

4.3 Rody netvorici spory

Patii sem rody, u kterych neni zndma tvorba pohlavnich spor. Dfive se oznacovaly jako

nepravé kvasinky.
e Candida —C. albicans, C. utilis, C. boidinii, C. kefyr
e Brettanomyces
e Kloeckera
e Malassezia
e Cryptococcus
e Sporobolomyces
e Trichosporon

e Geotrichum (10,12)
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5 KVASINKY A TVORBA BIOFILMU

Zjednodusené biofilm oznacujeme jako soubor jednoho nebo vice druhi mikroorganismi
tvotici nejastéji na rozhrani pevného povrchu a kapaliny tenky povlak. Biofilm osidluje
povrchy jak organické, tak anorganické, praktickym ptikladem je tvorba kluzkého povrchu na
kamenech ve vodnim toku anebo zubni povlak na povrch zubi. Biofilm lze pozorovat
dokonce pouhym okem, jelikoz v pfirodé¢ se miize vytvaiet i z n€kolik silnych vrstev na sobé
(13,20).

Rod Candida je jednim z mala rodid hub, které mohou zpusobovat u lidi zavazna
onemocnéni. Puvodcem vétsSiny kandidoz je Candida albicans. Fyziologicky u ¢lovéka
kolonizuje gastrointestinlIni trakt, vulvovaginalni prostor, horni cesty dychaci a kizi.
U zdravych jedinct jsou kvasinky obvykle neSkodné a ziji vrovnovaze s ostatnimi ¢leny
mikrobialniho prostfedi. Kdyz dojde k urcitému poruseni tohoto prostfedi, napt. vlivem
antibiotik, zménou imunitni odpovédi hostitele, vlivem tézkého stresu anebo zménou
V mistnim prostiedi, napt. zménou pH, Kvasinka piestane byt neskodnou a mutze zpusobit
infekci. Obzvlast’ zavazné infekce zpusobuje u jedinct s oslabenym imunitnim systémem,
jako jsou lidé nakazeni virem HIV, krevnimi nadory, nebo jedinci podstupujici
protinddorovou terapii. Vazné problémy mize zpusobit také u jedinca s trvale aplikovanymi

Iékaiskymi ptistroji (pacemaker), nebo dlouhodobé zavedenymi katétry (17).

5.1 Tvorba biofilmu u rodu Candida

Kvasinky rodu Candida vytvati biofilm skadajici se z kvasinkovych bunék a pseudohyf.
Tyto bunky spolecné vytvaieji mikrokolonie, které obklopuje mezibunétna hmota — matrix.
V mezibunécné hmot¢ se nachazeji kanalky, ktera zajist'uji vyzivu v§em buitkam, proudi jimi
kyslik a ziviny, které mikroorganismus potiebuje ke svému zivotu. Tyto kanalky
zprosttedkovavaji také odvod metabolitd. Timto zplisobem nejCastéji vytvaieji dvé vrstvy,
které u¢inn¢ chrani kvasinky proti vnéj$im vliviim. Vytvoreni takto dokonalého ochranného
uskupeni okolo kvasinkové buiiky hraje obrovskou vyhodu pro samotnou bunku, ale kdyz se
kvasinky timto zpisobem kolonizuji v lidském téle, jedna se o neptiznivy faktor, ktery velmi
znesnadiiuje 1é¢bu. Ackoliv je kandiddza pusobena Candida albicans nejbéznéjsi infekci

vyskytujici se v nemocni¢nim prostiedi, je také problematickeé ji 1é¢it (13,18,19,20).

Biofilmy kvasinek nejcastéji kolonizuji medicinské nastroje, jako jsou mocové a Zilni

katétry, kardiostimulatory, mechanické zilni chlopné, kloubni a zubni protézy. Timto
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zpusobem se implantuji do téla a krevnim ob&hem se mohou rozsifit do celého télniho
systému, coz muze vést kinvazivnim systémovym infekcim tkani a organi. Nejlepsi
prevenci, jak piedejit infikaci, je dodrZzovani spravnych hygienickych postuptt v 1é¢ebném
procesu a manipulace s medicinskymi implantaty pouze v aseptickych podminkach a také

dodrzeni podminek jejich spravného oSetfovani po pouziti (14,17,20).

5.2 Proces tvorby biofilmu

Tvorba biofilmu se sklada ze ¢tyt fazi: adheze, proliferace, maturace a disperze.
1. Adheze

Prvni fazi je adheze neboli samotné prilnuti bunky na povrch materialu. Samotny proces
se bude lisit v zavislosti na druhu povrchu, jestli to bude napft. ziva tkan nebo umély 1ékaisky
implantat. Mezi dalSi parametry, které budou tento d&j ovliviiovat, patii vlastnosti jak
kolonizovaného povrchu, tak i samotné bunky anebo mira sorpce latek na povrch. Samotny
déj priblizeni buiiky k povrchu budou ovliviiovat fyzikalni parametry, jako elektrostatické
a hydrofobni interakce, van der Waalsovy sily ¢i teplota. Vysledek interakce vSech téchto déja
rozhodne o tom, jestli buitka k povrchu pfilne ¢i naopak. Po adhezi bunék na povrch pak
dojde jak ke zméné genové exprese, ktera stimuluje slozitou tvorbu biofilmu, tak i ke zméné
fyzikalng-chemickych vlastnosti povrchu a také dalsich fyziologickych vlastnosti daného
organismu (13,18,20).

2. Proliferace
Druha féaze tvorby biofilmu u kvasinek se skladd ze wvzniku mikrokolonii

a z vytvareni extracelularniho prostiedi — polysacharidové matrix. C. albicans a nékolik

dalsich druhid kvasinek ma na rozdil od jinych druhti hub schopnost tvofit mikrokolonie

z vice typt bungk, jako jsou zvlasté pseudohyfy a samotné pucici kvasinkové bunky

(blastospory). Pseudohyfy jsou dulezitou stavebni jednotkou struktury biofilmu,

vytvafeji stabilni a pevnou podporu. Chemické slozeni matrix se prevazné sklada

Z polysacharidii, mezi dal$i slozky patfi proteiny, nukleové kyseliny a fosfolipidy

(13,17,18).

3. Maturace

V této fazi dochazi k maximalnimu ristu mikrokolonii a zvétSovani matrix.

4. Disperze
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KdyzZ pocet bun¢k dosdhne kritického mnozstvi, nastava posledni faze tvorby biofilmu —
disperze. Disperze zjednodusené znamena vylucovani dcefinych bunék do okolniho prostiedi.
Disperze muze probihat jednoduse na zaklad¢ pfili§ velké hustoty bunck v biofilmu, mize ji
také napomoct fyzikalni sily okolniho prostfedi (napf. proudéni okolniho média) anebo muze

byt fizena geneticky (13,18).

Adheze

©0)

Candida Albicans
Tvorba biofilmu

Proliferace

Disperze

®

Zrani

Obr. 5 Tvorba biofilmu u C. albicans, upraveno podle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4930275/

5.3 Vyznam tvorby biofilmu u kvasinkové kolonizace mocovych katétri

Mezi nejcastéjsi pivodce mocovych infekci plisobenych kvasinkami patii kvasinky rodu
Candida, v 60 % teéchto piipadi se jedna o Candida albicans. Z pohledu nozokominalnéch
infekci zahrnuje kvasinkova infekce mocovych cest pies 40 % piipadi. Je to nejcastéjsi
komplikace u hospitalizovanych pacienta. Zachyt kvasinek v moc¢i hospitalizovanych
pacientll patii mezi relativné bézné jevy, a to 1 bez privodnich klinickych ptiznak.
Nejcastéjsi pri¢inou kandidurie je Casté uzivani mocovych katétri u hospitalizovanych
pacientl. Divodem vysokého vyskytu kvasinkovych infekci u téchto pacientd praveé

schopnost tvorby biofilmu na povrchu katétri. Snadnou mikrobialni adhezi umoziiuje hladky
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umély povrch katétru a také proteiny a dalsi slozky moci. Kvasinky v této formé jsou velmi
odolné proti mechanickému proudéni a dalSim neptiznivym podminkdm v moci a tvorba
pevné lIpici vrstvy biofilmu hraje dileZitou roli ve virulenci kvasinek. Pozitivni nalez
kvasinek v mo¢i nemusi byt provazen zadnymi piiznaky, proto tyto infekce sice neni potieba
druhé strané vytvoreni biofilmu na povrchu katétru usnadfiuje kolonizaci dalSich
mikroorganismtll a piedstavuje potencionalni zdroj infekce, ktery lze antimikrobidlni 1é¢bou
lécit jen velmi obtizn€. Podle vyzkumu brnénské Fakultni nemocnice u sv. Anny bylo
zjisténo, ze mezi nejéastéj$i kvasinkové kolonizatory mocovych katétrti patii C. albicans,
C.glabrata a C. tropicalis. Casto byl katétr kolonizovan vice druhy kvasinek soudasné
(14,15,16).
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7 LABORATORNI DIAGNOSTIKA

Laboratorni diagnostice piedchazi spravny odbér vzorku, nasledné jeho zpracovani,

kultivace a v zavéreéné fazi identifikace kvasinky.

7.1 Odbérovy material

Spravny odbér vzorku pro mykologické vysetfeni je velmi dilezity pro naslednou
diagnostiku. Zptsob odbéru zavisi na druhu onemocnéni, jestli se jedna o povrchovou ¢i
systémovou kandidézu. V obou ptipadech je dulezité pouzivat sterilni nastroje a odebrat
dostatecné mnozstvi materidlu. U povrchovych koznich infekci neni potfeba dodatecné
Upravy vzorku, maze byt skladovan i pii pokojové teploté, ale doba transportu by neméla
presahnout 72 hodin. Naopak u systémovych infekci, kdy je potieba jesté vzorek upravit, je

nutné ho do laboratore transportovat do 2 hodin od odbéru (37).

Material z povrchovych infekci odebira dermatolog, nebo specializovana laboratoi po
dekontaminaci loziska 70% etanolem. K odbéru pouziva sterilni nastroje, jimi odebira kozni
Supiny, vlasy a nehty do sterilnich odbérovych nadob, mokvajici mista pak pomoci sterilniho

vatového tamponu (37,38).

V ptipad€ systémovych infekci je biologicky material (hnis, mo¢, mozkomisni mok,
sputum, krev a dal$i) rovnéz odebiran do sterilnich odbérovych souprav podle typu
odebiraného vzorku. V piipadé¢ preventivniho sledovani rizikovych pacientii jsou pak
v pravidelnych intervalech vySetfovany biologické materialy z dostupnych sliznic (dutina
ustni, sputum, endotrachealni aspiradt, mo¢, stolice apod. a je posuzovana kolonizace

kvasinkou v korelaci s jejim mnozstvim (3).

7.2 Prima mikroskopie biologického materialu

Tato metoda se fadi mezi nejrychlej$i metody pro uréeni pfitomnosti mikroorganizmi
v biologickém materiélu. Je to metoda pouze orientacni, nelze z ni urcit ptesny druh mikroba,

ktery je ve vzorku pfitomen.

Mezi nejcastéj$i a nejjednodussi metod pro mykologické vySetieni patfi louhovy
preparat. Spoc¢iva v maceraci odebraného vzorku v 10-40% roztoku hydroxidu draselného,

ktery ho u¢inn¢ rozvolni a rozjasni. Timto zplsobem lze vySettit materidl z kiize a koznich
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adnex a také nekteré dalsi vzorky z hlubsich tkani a organti (biopsie x nekropsie). Louh Ize

vyuzit samostatng, nebo se zvyraznovaci (barviva, fluorochromy) (3,38,39,40).

K mikroskopické detekci kvasinek pouzivame také Gramovo barveni, kde se kvasinky

barvi modrofialové, coz z nich déla G+ organismy (3).

7.3 Kultivace

V lékatské mykologii se ke kultivaci nej¢astéji pouziva Sabouraudiv agar, ktery byva
obohacen o antibiotika — chloramfenikol, ktery zabranuje ristu moznych kontaminujicich
bakterii. Na zaklad€ kultivace jsme schopni urcit rod a druh kvasinek. Kvasinky se bézné
kultivuji 5-6 dni pti 27°C a/nebo 2 dny pii 37°C, podminky lze upravit vzhledem k danému
pracovisti a vySetfovanému materialu. Kolonie kvasinek kultivovanych na SA tvofi na
povrchu agaru nejcastéji lehce vypouklé Gtvary s hladkym povrchem, existuji vSak vyjimky
(rod Trichosporon, Candida krusei apod.) (38,39).

K identifikaci druhti kvasinek se uziva napt. chromagar, ktery podle studii ma jesté lepsi
schopnost inhibice ristu bakterii nez obohaceny Sabouraudtiv agar. Principem je reakce
druhové specifickych enzymi mikroorganismti s chromogennim substratem, ktery vykazuje
odlisnou barevnou reakci v zavislosti rodové piislusnosti. Kolonie C. albicans se zde zbarvuji
zeleng, C. tropicalis modie, C. krusei razoveé (3,38,39). Dalsimi metodami identifikace jsou
kromé mikromorfologie kultivovanych kment kvasinek také biochemické testy zalozené na
kvaSeni, pfipadné utilizaci riznych cukri a dusikatych latek. Jako moderni metoda
identifikace se jevi vyuziti hmotnostni spektrofotometrie, napf. Biotyper MALDI-TOF fy.

Bruker. Potizovaci cena piistroje je vSak zvlasté pro malé laboratoie piili§ vysoka.
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Obr. 7 Kvasinky na chromagaru, zdroj: MUDr. K. Mencl
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Obr. 8 Kultura C. albicans na SA po 72 h pii 37°C, zdroj: MUDr. K. Mencl

Obr. 9 Kvasinky na §ikmém SA kultivované z kozni Supiny, zdroj: MUDr. K. Mencl
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8 PREDISPOZICE A RIZIKOVE FAKTORY ZPUSOBUJICI
INFEKCE

Jak jiz bylo feceno, mezi nejcastéjsi kvasinkovou infekei patfi kandidoza, kterou z 80 %
zpusobuje Candida albicans. Mezi méné casté druhy rodu Candida pusobici sekundarni
mykoticka onemocnéni patiéi C. dubliniensis, C. glabrata, C. krusei, C. tropicalis, C. kefyr ¢i
C. parapsilosis. Jak jiz bylo uvedeno, C. albicans a dalsi druhy jsou podminéné patogenni
organismy, které se bézn¢ vyskytuji na sliznicich lidského organismu. U zdravych pacienti
maji patogenitu velmi nizkou a nezpisobuji zadna onemocnéni. Problém nastava, kdyz
dochazi k jejich pfemnozeni, zvlasté kdyz je imunitni systém hostitele uréitym zptisobem
oslaben. V tomto pfipadé se z neskodného komenzala mize stat invazivni organismus, jehoz
pusobeni mize mit zavazné dusledky. Pivodni jednobunééna forma kvasinky se masivné
pomnoZi a pusobenim prostfedi Se méni na invazivni formu, kterd ziskava vlaknity charakter.
Ve fyziologickém mnozstvi se bézné kvasinky vyskytuji v tstni dutiné, ve stolici a ve vaginé.
Tento ptipad oznaCujeme jako nosistvi a organismus kvasinky v této mife toleruje.
Nejcastéjsim mistem, kde dochazi k pfemnozeni kvasinek, je gastrointestindlni trakt.
Pfemnozené kvasinky odtud invazivné€ pronikaji do sliznice stfeva a nasledné¢ do krevniho
feCisté. Timto zpasobem dochazi k jejich distribuci a v hostitelském organismu mohou
zasahnout a nasledné osidlit kterykoli, i zivotn¢ dilezity organ. Kandiddza tak muze nabyvat
ruznych klinickych forem a stupiiti zavaznosti. Predispozice tohoto onemocnéni shrnujeme do
nékolika zakladnich Kkategorii, jako jsou predispozice fyziologicke, traumaticke,

hematologické, endokrinni, iatrogenni a rizné (3,22,23,24,25).

Tab. 1 Rizika pro vznik mykotického onemocnéni podle jejich zavaznosti

Hlavni diagnoza (riziko) Rizika z l1é¢by Doprovodna rizika
leukémie katétry pobyt na JIP>3 dny
lymfom mocovy katétr hospitalizace>20 dni
novotvary intubace Diabetes mellitus
HIV kortikoidy, ATB hypochromni anémie
transplantace imunosupresiva alergie
traumata hemodialyza
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8.1 Fyziologické faktory

Mezi nejcastéjsi fyziologické faktory patii vék jedince a jeho momentalni fyzicky stav.
Casto jsou kvasinkami ohroZeni novorozenci, a to predevsim ti, ktefi se narodili s nizsi
porodni hmotnosti a jejich imunitni systém jeSt€é neni plné rozvinut. Novorozenec muize
vykazovat klinické ptiznaky kandidozy uz po narozeni, a to, kdyz byl plod infikovan od
neléené matky jesté v prenatalnim obdobi. Mezi dalsi velmi nachylnou skupinu naopak patii
star$i lidé, ktefi maji imunitu oslabenou v dasledku vysokého véku. Dalsim stimulujicim

faktorem je noSeni zubni protézy, ktera podporuje vznik oralni kandidozy (3,21,26).

Dalsi riziko zvySujici vyskyt sekundarnich mykotickych infekci se uplatiiuje pti
zvysené hlading pohlavnich hormont. Takovy stav nastava v obdobi gravidity, kdy pFedev§im
estrogeny dosahuji vysokych hodnot. Dalsim takovym momentem je uzivani hormonalni
antikoncepce €1 substitu¢ni terapie, kdy jsou estrogeny doddvany do téla umélou cestou.
Vedle hormonalni antikoncepce mohou zvySovat riziko i antikoncep¢ni bariérova téliska. Ta
mohou na svém povrchu vytvotit idealni misto pro tvorbu kvasinkového biofilmu a stat se tak

potencialnim rezervoarem pro kvasinkové mikroorganismy (3,23,24).

Celosvétové béhem zivota prekonad vaginalni kandidézu az 2,3 miliardy Zen, ztoho
80 % ji ziska pravé v t¢hotenstvi. Normalni pH prostiedi Zenské pochvy je 4,0-4,5; coz déla

z posevni sliznice idealni misto pro kolonizaci kandidami (3,21,25).

8.2 Traumaticke faktory

Poruseni kompaktnosti sliznice nastava pti povrchovém poskozeni tkani, jako mohou
byt trazové popaleniny ¢i trzné-zhmozdéné rany. Popisované stavy nastavaji pfimo pfi
urazech nebo pii invazivnich léCebnych zakrocich, kdy se sliznice mechanicky narusi.
Porusenou sliznici pak kandidy snadno pronikaji do hlubsi casti tkané. Pti traumatickych
Urazech byva imunita pacienta velmi oslabena a vzhledem k piedpokladu osidleni tohoto
prostoru bakteriemi je v 1é¢bé zahrnuto podavani Sirokospektrych antibiotik. Tato ATB riziko
vzniku mykotickych onemocnéni jesté zvySuji. V téchto piipadech dochazi k pisobeni jak

exogennich, tak i endogennich vliva (3,21,22).
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8.3 Hematologické faktory

Onemocnéni, jako je leukémie, agranulocytéza ¢i AIDS vyrazné oslabuji imunitni
systém pacienta a jejich organismus se tak stava velmi nachylnym k jakymkoliv infekcim.
V ramci HIV onemocnéni muze byt pfi¢inou zvySené citlivosti na mykotickd onemocnéni

chybgjici imunitni odpovéd’ na proteiny kandid (3,22).

8.4 Endokrinni faktory

Onemocnéni endokrinniho systému, konkrétné diabetes mellitus, piedev§im Spatné
kompenzovany, vede ke zvySeni glykogenu a glukdzy v krvi. Déle pak hraje roli pfitomnost
zubni protézy ¢i koncentrace glukozy ve slinach. Tyto faktory zvysuji riziko kandiddzy, ktera

je u diabetickych pacienti mnohem castéji diagnostikovana nez u zdravych pacientt (28,29).

8.5 latrogenni faktory

Do této skupiny predispozi¢nich faktorti patii antibiotika, steroidy, transplantace,
pooperacni stavy a S tim spojend imunosupresivni lécba. V podstaté jde o rizika navozena

1éCenim pacientil pro jina zdvaznd onemocnéni.

8.5.1 Antibiotika

Piirozené¢ zdravy organismus vykazuje rovnovdhu mezi makroorganismem
a fyziologickou bakteridlni flérou na sliznicich, tedy mikrobiomem. Podéani antibiotik
nevyhnutelné zasahuje do lidského organismu a tuto rovnovahu ovliviiuje. Jedna se predevsSim
o Sirokospektra antibiotika, jako je penicilin, ampicilin nebo tetracyklin. Dal§im negativnim
nasledkem podéavani antibiotik je oslabeni nékterych slozek nespecifické imunity, jako je
napi. fagocytoza. Dochazi K naruSeni slizni¢ni bariéry, kvasinky se snadngji mnozi a mize

dochazet ke zmén¢ blastickeé formy na invazivni vlaknitou (3,24,27,29).

8.5.2 Steroidy

Uzivani  steroidi a  kortikosteroidi ~ spofiva ~ ve  sniZeni  imunitniho
systému. Kortikosteroidy se Casto podavaji pacientim lé¢enych na autoimunitni nemoci, napf.

Crohnovu chorobu, zanéty CNS a jiné diagnézy. Dlouhodobé uzivani mize vést ke vzniku
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kandidozy ¢i kandidémie a je popisovan ivyvoj malignich lymfomi, ktery situaci je$té
zhorsuje (6,30).

Steroidy se aplikuji pti 1é¢bé astmatu, formou inhalace. Latky obsazené v inhala¢nim

roztoku sice vedou ke zlepSeni astma, ale napomahaji tvorbé oralni kandidozy (6).

8.5.3 Pooperacni stavy

Nejvétsim rizikovym faktorem z hlediska lécebnych zakroki je transplantace organu
a kostni dfené. Pooperacni stavy téchto operaci jsou doprovazeny dlouhodobou intenzivni
1é¢bou, ktera potlacuje imunitni odpovéd’, aby nedoslo k rejekei Stépu. Také funkce T a B
lymfocytii je oslabena a pacient je v této fazi nejvice nachylny, zvlasté na mykotické infekce.
Pravé tyto byvaji spojovany s castéjSi pfi¢inou Gmrti pacienti po transplantaci. PO
transplantacich, implantacich ¢i pfi  autoimunitnich chorobach je casto indikovana
imunosupresivni 1é¢ba, ktera spoc¢iva pravé v potlaéeni imunitniho systému, coz sice vede
K usp&$né 1écbeé primarniho onemocnéni, proti kterému je imunosuprese fizena, ale kvuli
snizené schopnosti imunitniho systému je pak lidsky organismus nachylnéjsi na vznik

sekundarnich infekci (3,27,29).

8.6 Dalsi predispozicni faktory

Mezi dalSi predispoziéni faktory zafazujeme i tzv. protrahovany stres. Spoustécim
mechanismem je zde vylucovani neuropeptidu B-endorfinu, pficemz dochdzi k ovlivnéni

zvySené invazivity kandid (3,29).

Dalsi rizikovy faktor je zfejmy u pravidelnych uzivateli drog intraven6znim zplsobem.
Aplikace byva ¢asto provadéna v nesterilnim prostiedi a nesterilnimi nastroji. Mimo to hraje

dalezitou roli oslabeni imunitniho systému v dasledku podané drogy (3,29).

Také dlouhodoby, ale i kratkodoby pobyt v nemocnici nese urita rizika rozvinuti
sekundarnich mykotickych onemocnéni. Zéalezi na ¢asovém useki a stavu pacienta. Pokud je
stav pacienta vazny a je hospitalizovan na JIP oddéleni, miize dojit ke kolonizaci kvasinkami
jiz do tfi dnd. Pfi mirngjSim stavu pacienta a hospitalizaci na jiném oddé¢leni, nez JIP je
Casovy usek pro osidleni kvasinkami delsi. Uvadi se, Ze to mize byt i vice nez dvacet dnu
(3,29).
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9 ROZDELENI KVASINEK PODLE TKANOVEHO
POSTIZENI

Témét kazdy Cloveék patii k béznym nositelim néjaké kvasinky. Schopnost kvasinek
jedince. Jejich pfitomnost Vv organismu tedy nemusi byt nutné spjata s chorobou, coz pfi
diferencialni diagnostice ¢ini Casto problémy. U oslabené skupiny jedinct vSak pfitomnost

kvasinek muze vést k lokalnimu ¢i systémovému poSkozeni (22,31).

9.1 Kozni kandidoza

v v

v v s

organismu. Jakékoliv zasahy do funkce kozni bariéry naruSuji rohovou vrstvu, nejvrchnéjsi
¢ast pokozky a pfispivaji k vytvoreni vhodného prostiedi pro rast kandid. Ty nejcastéji
nalézame v intertrigindznich prostoréach, jako jsou ttisla, podpazi, pod prsy. U malych déti se
prostiedi s vlhkou zapaikou vytvaii pod plenkami. DalSimi faktory podporujicimi vznik
onemocnéni je uzivani saponatd, louhti ¢i mydel, které naruSuji pfirozenou koZni bariéru.
Dal§im negativnim vlivem mutize byt noSeni neprody$ného obleceni podporujici vznik vihké
zaparky. Piiznaky kozni kandidozy jsou mokvajici syté ¢ervené papuly, které jsou ohraniceny
bilym lemem macerované pokozky. Sekundarnim ptiznakem je vyrazka vyvolavajici svédéni
a paleni postizené kiize (3,22,31,33,34).

9.1.1 Kandidoza nehtu

Kvasinkové onemocnéni nehti mize byt doprovodnym ptiznakem nelééené kandidozy
ktize. Kandid6za nehtd se primarné projevuje zdufenim nehtového valu, ktery ziskava fialove-
cervenou barvu. Nehet se zacina odchlipovat od lizka a pod valem se tvoii husty bélavy hnis.
Nejvice nachylnym prstem k onemocnéni je prostfedni prst dominantni ruky. Mezi
predispozi¢ni faktory kandid6zy nehtoveho valu (paronychium) patii aplikace umélych nehtu,
prace spojené s ¢innosti ve vlhkém prostiedi, jako jsou oSetfovatelky, kuchafi, servirky apod.
OhroZeni jsou také zaméstnanci pekaiského a cukraiského prumyslu, ktefi piichazeji do
kontaktu s vétsim mnozstvi sacharid navozujicich pfihodné prostfedi pro rist kvasinek.
Paronychium také mutize nabyt chronického charakteru a muze dochazet k remisim, pokud

neni nehtové lazko zcela vyléceno (3,22).

38



9.2 Oralni kandidéza

Orélni kandidéza ma mnoho pestrych piiznakt, jak akutnich, tak chronickych, dle
kterych ji Lehner rozdélil do n€kolika kategorii. Lehner délal studie na HIV postizenych

pacientech a doposud je jeho klasifikace pouzivana nejcastéji (22).

9.2.1 Akutni forma pseudomembrandzni

Projev toho typu oznacovany jako moucnivka spociva v tvorbé bilého krémového
povlaku, ktery postihuje bukalni sliznici, jazyk, tvrdé a mekké patro a mize piesahovat az do
ustnich koutkd. Tento povlak nazyvame pseudomembrany. Po odstranéni povlaku je

postizena sliznice velmi citliva, bolestiva a muze i krvacet (3,22,34).

9.2.2 Akutni forma atroficka

Akutni forma atroficka — erytematézni byva v duasledku uvolnéni pseudomembran
u akutni formy pseudemembrandzni. Zasazené oblasti jsou typické svymi symetrickymi
erytematdznimi lézemi ve stiedu hibetni ¢asti jazyka. Tato forma mize byt ¢asto dusledkem

peroralni 1é¢by antibiotiky (3,22,34).

9.2.3 Chronicka forma atroficka

Tato forma kandidozy postihuje jedince sumélou zubni nahradou ¢&i trvalym
ortodontickym aparatem pii zanedbani hygienickych norem. Infekce zasahuje ptredevsim
sliznici, ktera se ptimo dotyka aparatu, mize se vSak rozSifovat i do ustnich koutkd.

Chronicka forma je doprovadzena rozliénymi stupni bolesti, palenim a svédénim (3,22).

9.2.4 Chronickéa forma hyperplasticka

Spociva v tvorbé bilych, tuhych, pévné ptichycenych a tézko odstranitelnych plakd na
bukalni sliznici a jazyku. Hyperplasticka forma se rada objevuje u kufaku anebo v rané formé

malignich novotvari (22,34).
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9.3 Gastrointestinalni kandidoza

9.3.1 Kandiddza jicnu

Je ji postizeno az 70 % pacientt, ktefi se 1é¢i i na oralni kandidozu, a to diky svému
shodnému sloZeni flory. Jicen je nejéastéjSim zasahem gastrointestinalnich kandid6z. Nemoc
je doprovazena bolesti na hrudi, nechutenstvim, pocitem na zvraceni a zvracenim. Dle
vyzkumu ve vSeobecné nemocnici bylo zjisténo, ze 27 ze 370 pacientt, kteti absolvovali
nékolik po sob¢ jdoucich endoskopickych vysetieni, se nasledné rozvinula kandidéza jicnu.

Ma to co do ¢inéni s exogennim vlivem lékaiského zasahu do téla (3,22).

9.3.2 Kandidoza zaludku

Kandidéza jicnu nikdy nepronika az do zaludku. Zaludek je pred pronikanim kandid
chranén nékolika faktory, jako je jeho silné¢ kysel¢ prostiedi, sekrece antibakteridlnich latek
a protilatky IgG. Vsechny tyto latky udrzuji mikrobiotickou rovnovahu, kterd vsak muze byt
narusena antibiotiky, steroidy atd. Kandidoza zaludku je nejvice spjata S leukemii
a chemoterapii. Je zajimavé, Ze u pacientll nejsou popisovany zadné klinické piiznaky
(22,31).

9.3.3 Strevni kandidoza

Sttevni flora obsahuje rtzné druhy kvasinek, ktefi tam ziji jako komenzalové.
Narusenim rovnovahy vnitiniho prostfedi muze dojit K jejich pfemnozeni. Stievo je
povazovano za nejdulezit€jSi vstupni branu kandid do krevniho fecisté. Kvasinky odtud za
ptihodnych podminek pronikaji az do stievni submukoézy a odtud do krve, coz vétSinou vede
ke vzniku systémové kandiddzy. Symptomy spjaté se stfevni kandidozou jsou prijmy, bolesti
bticha, krvaceni z koneé¢niku (3,22).

9.4 Kandidéza mocového Ustroji

Asymptomaticka kandidurie patii mezi nejcast€jSi nozokomindlni infekce ziskané
Vv nemocni¢nim prostiedi. Objevuje se u pacienta s aplikovanymi mocovymi Kkatétry.
V ojedinélejsich piipadech se kvasinky dostavaji do mocového ustroji proriistinim ze

sousednich organi nebo hematogenni cestou. Forma bez projevii specifickych symptoma je
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velmi $patné rozliSitelna od zanétu mocového méchyte nebo ledvin. Kandidova uretritida je
extramné vzacna a jejim klinickym projevem je svédéni, paleni pii moceni, mukozni vytok.
Kromé asymptomatické kandidurie a uretritidy mohou kvasinky vyvolat i onemocnéni
zavazngjSiho charakteru, napt. rendlni kandidézu. V tomto piipad¢ kvasinky nalezneme
vV glomerulech, tubulech a intersticiu. Dochazi ke vzniku abcest, které mohou ucpat

uropoeticky trakt a vyvolat akutni renalni insufienci (3,22,35).

9.5 Vulvovaginalni kandidoza

Hurley uvedl, Zze az 74 % zen prodéla vulvovaginalni kandidozu b&éhem téhotenstvi
a 40 % Zen je asymptomatickymi nosi¢kami. Nejcastéji izolovany kmen je Candida albicans,
ktera zpusobuje onemocnéna u 85-90 % nemocnych zen. C. albicans mé oproti jinym druhiim
lepsi schopnost adherence epitelu posSevni sliznice. Onemocnéni ma dvé formy,
asymptomatickou a symptomatickou. U asymptomatické formy se kvasinky na vaginalni
sliznici u zen vyskytuji nejspiSe pifenosem z perianalniho prostoru, odkud se dostanou na
vaginalni sliznici, kam pfilnou a spotiebovavaji tam dostupny glykogen. Symptomaticka
forma se projevuje bilym, tvarohovitym vytokem, ktery doprovazi svédéni, paleni, bolesti
a zdufeni pohlavnich organti. K predispozicnim faktorim patii t€hotenstvi, 1éCba antibiotiky,
neléceny diabetes mellitus, 1écba kortikosteroidy a imunosupresivni 1écba. Mezi faktory
ovlivitujici vznik kandidozy vSak patii 1 bézné faktory lidského zivota, jako je neprodysné
syntetické pradlo, vlhka zapaika, parfémované vlozky ¢i tampony, nékteré praci prostiedky

a zvysena frekvence pohlavniho styku (3,23,27,35).

9.6 Plicni kandiddéza

I kdyz jsou kandidy vSudyptitomné, jejich nalez v plicich je vzacny. Velmi ¢asto byva
Spatn¢ odhadnuta situace pro kandidovou diagnostiku. Demonstrace kandid na plicni
kandidozu ve sputu neni dostatecna, nejlepsi technikou je vySetfeni tekutiny ziskané
bronchoalveolarni lavazi, nebo endotrachealni aspiraci. Bronchopneumonie v rozvinutém
stadiu, oznaCovana jako atypicka, se pfiznaky pfili§ nelisi od bakterialni plicni infekce.
Kandidova bronchopneumonie je obecné charakterizovana tvorbou lozisek s jemnymi okraji
ptipominajicimi sné¢hové vlocky. Nalez je obvykle paralelné vprave i levé plici.
Manifesta¢nimi projevy choroby jsou vysoké teploty, du$nost a kasel s mukoidnim hlenem
obsahujicim velké mnozstvi kandid (3,31,36).
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9.7 Kandiddza srdce

Kandidova endokarditida je doprovodna infekce vznikajici pfi otevienych chirurgickych
zékrocich, kdy jsou nahrazovany srdecni chlopné umélymi. V téchto ptipadech jsou zde dvé
brany vstupu infekce. Jedna byva aerogenni cestou nejéastéji ventilatnim systémem na
opera¢nim sale, druhd pak kontaminovanym nitrozilnim katétrem. Pfi postizeni dochazi
k poskozeni endotelu, k ukladani fibrinu a trombocytd na poSkozenych chlopnich, coz
napomaha adherenci kandid. Pacient trpi hore¢kou, anorexii, unavou a pii osidleni endotelu

chlopni takeé selestmi na srdci (3,31).

9.8 Kandiddza centralniho nervového systemu

Klinicky obraz kandidové infekce centralniho nervového systému je vétSinou popisovan
jako chronicka meningitida ¢i meningoencefalitida. Predispozi¢nimi faktory vzniku tohoto
onemocnéni jsou chirurgické zdkroky, imunosupresivni terapie, antibioticka 1é¢ba, cirhoza,
intravenozni katétry ¢i uzivatelé drog intraven6znim zptsobem. Infekce tohoto typu se muize
objevit také u predCasné narozenych déti a u novorozenct s nizkou porodni hmotnosti.
Pacienti s kandidovymi lézemi CNS vykazuji pfiznaky spojené se zasazenou oblasti, jako je
mozkova kira, mozec¢ek a/nebo micha. Diagnostika kandidové meningitidy je Casto $patné

odlisitelnd od jinych onemocnéni CNS, nemanifestuje zadné specifické projevy (3,22,31).
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10 PRAKTICKA CAST

10.1 Material a metodika

Podklady pro hodnoceni vyskytu kvasinek v letech 2017 a 2018 byly ziskany

z Oddé¢leni klinické mikrobiologie Pardubické nemocnice.

Pro vlastni vyhodnoceni byly pouzity pozitivni ndlezy kvasinek v riznych biologickych
materialech. Specialn¢ byly hodnoceny nalezy na oddéleni s vysokym rizikem vzniku
mykotického onemocnéni, jako jsou ARO, Chirurgicka JIP, Neurochirurgickd JIP, Interna JIP
a Novorozenecka JIP. Nalezy byly stazeny z Laboratorniho informa¢niho systému a nasledné
zpracovany Vv programu Excel 2015 a jedna se o jednotlivé vzorky vySetfovaného

biologického materiélu.

Ziskané informace nebyly hodnoceny statisticky na trovnich pravdépodobnosti, protoze
nebylo mozné ziskana data postavit proti sob&. Proto bylo postupovano tak, Ze ve vysledcich

obsazené udaje jsou uvadéné pouze v absolutnich ¢islech, pripadné v procentech.

10.2  Vysledky

Ve vysledcich jsme hodnotili zvlasté nalezy kvasinek z péti oddéleni s rizikovymi
pacienty, kdy jsme se zaméfili na hodnoceni kvantitativnich nalezii udavanych jako cetné
a masivng, tedy téch, které jiz mohou signalizovat po¢atek rozvoje mykotické infekce. Udaje
uvedené v této praci predstavuji nalezy kvasinek v jednotlivych vzorcich vysetfeného

biologického materialu, ne jednotlivé pacienty.

Z Tab. 2 je zfejmé, Ze nejvetsi pocet pozitivnich nalezt (16,4 % v roce 2017 a 15,9 %
vroce 2018) vykazovalo oddéleni ARO. O poznani méné pozitivnich nalezli ve vyznamné

kvantité jsme zaznamenali na dalSich sledovanych JIP oddélenich.

Pti hodnoceni identifikovanych agens (Tab. 3 a 4) zcela jednoznacné pievysila ostatni
druhy kvasinek Candida albicans, zaujimala v roce 2017 67,9 % vSech izolati a v roce 2018
pak 68,9 %. Jako druha nejpocetnéjsi byla C. glabrata s 10,3 % a 11,7 % ve sledovanych
letech, treti pak byla s 9,8 % a 10,6 % zachycena C. tropicalis.

Posouzeni zachytl podle vySetfovaného materialu (Tab. 5) ukdzalo, ze nejcastéjSim
biologickym materidlem jsou vzorky z dychacich cest (endotrachealni aspirat a vytéry z krku

anosu), predstavujici 56,5 % v roce 2017 a dokonce 62,4 % v roce 2018. Druhy nejcastéjsi
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material souvisi s mocovym ustrojim, ktery z celkového poctu vysetieni piedstavoval 28,3 %
(2017) a 25,0 % (2018).

Vysledky sledovani vyskytu kvasinek u zavaznych onemocnéni jsou prezentovany
v Tab. 7 a 8. Ze zjisténych udaju vyplyva, ze nejvétsi pocet pozitivnich nalezi kvasinek ve
vyznamné koncentraci pfipadé na traumatézy, a to 43,3 % v roce 2017 a 42,0 % v roce 2018.
Protoze vSak nemoci krve lze povaZzovat za stejné rizikova onemocnéni, jako jsou zhoubné
novotvary, Vsouctu obou diagndéz pak s hodnotami 56,7 % (2017) a 55,1 % (2018)

ptredstavuji jak polovinu zavaznych nalezl kvasinek.

Pocty mykologickych vySetieni v obou sledovanych obdobich jsou podle vysledki
V jednotlivych mésicich uvedeny v grafech 1 a 2. Pfi porovnani mezi jednotlivymi
sledovanymi roky jsou pocty vzorkl v pfislusném mésici s rozdilem cca 100 vzorkda, celkove
byl vroce 2017 vySetien 5261 vzorek a vroce 2018 to bylo 4980 vzorkl, coz meziro¢né

predstavuje rozdil jen 281 vzorka.

Tab. 2 Nélezy kvasinek v biologickém materialu na sledovanych oddélenich v letech 2017
a 2018

sledovana hodnoceni nalezt (N) kvantita nalezti (N)
rok V%
oddéleni pocet vySetieni | pozitivni nalezy ¢etné nalezy | masivni nalezy
2017 5261 860 16,4 364 496
ARO
2018 4980 793 15,9 361 432
2017 5261 260 49 114 146
CHI-JIP
2018 4980 325 6,5 117 208
2017 5261 92 1,7 32 60
NCH-JIP
2018 4980 107 2,2 41 66
2017 5261 320 6,0 126 194
INT-JIP
2018 4980 251 50 114 137
2017 5261 79 1,5 40 39
NOV-JIP
2018 4980 43 0,9 21 22
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Tab. 3 Nalezy kvasinek ve vzorcich pacientil sledovanych oddéleni v roce 2017

Sledovana oddéleni pocet %

Druh kvasinky viech

ARO CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | NOV-JIP nalezi zachytu

C. albicans 681 224 71 231 83 1290 67,9
C. tropicalis 91 19 7 70 187 9,8
C. glabrata 196 60 12 50 196 10,3
C. dubliniensis 97 2 4 3 1 107 5,6
C. krusei 5 5 6 16 0,8
C. lusitaniae 27 11 6 5 1 50 2,6
C. parapsilosis 13 2 1 16 0,8
C. kefyr 1 7 4 12 0,6
S. cerevisiae 6 4 2 1 13 0,9
H. fabiani 7 2 4 1 14 0,7

Pozn.: C. — Candida, S. — Saccharomyces, H. —Hansenula
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Tab. 4 Nalezy kvasinek ve vzorcich pacienti sledovanych oddéleni v roce 2018

Sledovana oddéleni pocet %
0
Druh kvasinky viech
ARO CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | NOV-JIP _ | zachytu
vysetreni

C. albicans 747 295 70 179 46 1337 68,9
C. tropicalis 143 35 20 41 2 206 10,6
C. glabrata 107 50 17 51 2 227 11,7
C. dubliniensis 44 4 11 5 64 3,3
C. krusei 26 4 6 6 42 2,2
C. lusitaniae 19 10 2 2 33 1,7
S. cerevisiae 11 11 0,6
H. fabiani 9 7 3 19 0,9

Pozn.: C. — Candida, S. — Saccharomyces, H. —Hansenula
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Tab. 5 Biologicky material zavazného vyznamu ze sledovanych oddéleni za rok 2017

Sledovana oddéleni

Nazev kultiva¢niho vySetieni h) %
ARO CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | NOV-JIP
endotrachealni aspirat 382 82 42 127 633 | 36,7
mocovy katétr 55 54 15 19 143 | 8,3
respir. trakt — nos 120 120 7
respir. trakt — Usta 219 1 220 | 12,8
vytér z rekta — screening 160 1 63 40 264 | 15,3
mo¢ 118 105 36 87 346 | 20
CELKEM 1054 242 94 296 40 1726 | 100
Poznamka: X = pocet provedenych vysetieni, % = procento zachytu ke vS§em vzorkiim
Tab. 6 Biologicky material zavazného vyznamu ze sledovanych oddéleni za rok 2018
Nézev kultivaéniho vysetieni ARO CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | NOV-JIP | £ %
endotrachealni aspirat 324 120 63 134 642 | 39,3
mocovy katétr 48 31 18 13 110 | 6,7
respir. trakt — nos 136 2 138 | 84
respir. trakt — Usta 241 241 | 14,7
vytér z rekta — screening 177 7 21 205 | 125
moc¢ 102 86 30 81 299 | 18,3
CELKEM 1028 237 111 237 21 1635 | 100

Poznamka: X = pocet provedenych vyseteni, % = procento zachytu ke vSem vzorkim
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Tab. 7 Vybrané diagn6zy na odd¢lenich za rok 2017

diagndza ARO | CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | 2 %
zhoubné novotvary | 21 66 87 | 31,6
nemoci krve 34 2 4 29 69 | 251
traumata 55 13 44 7 119 | 43,3
CELKEM 110 81 48 36 275 | 100

Tab. 8 Vybrané diagnézy na odd¢lenich za rok 2018

Poznamka: X = pocet provedenych vysetieni, % = procento zachytu ke vS§em vzorkiim

diagndza ARO | CHI-JIP | NCH-JIP | INT-JIP | X %
zhoubné novotvary | 52 110 1 163 | 44,4
nemoci krve 3 3 11 20 37 | 10,7

traumata 64 11 58 12 145 | 42
CELKEM 119 124 69 33 345 | 100
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Poznamka: X = pocet provedenych vysetieni, % = procento zachytu ke v§em vzorkim
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Graf 1 Pocty mykologickych vySetieni vzorki v jednotlivych mésicich roku 2017

Polty vySetfeni v jednotlivych mésicich roku 2018

500

400
E 300
200
100

efﬁfﬁg fﬁﬂg&ﬂ@ﬁﬁ

Graf 2 Pocty mykologickych vySetieni vzorkd v jednotlivych mésicich roku 2018
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10.3 Diskuze

Na zakladé dostupné literatury byla popsana zakladni charakteristika kvasinkove
buiiky, jeji morfologie a fyziologie jednotlivych casti bunky (4, 7, 41) a jeji vztah k cloveku.
Je s podivem, pro¢ lidsky organizmus toleruje pfitomnost kvasinky na sliznicich, aniz by se
nékterym ze svych zptsobl branil (imunoglobuliny nebo imunokompetentni buiiky) a reaguje
az ve chvili, kdy dochazi k invazivnimu napadeni tkdni. Urcitd ¢ast prace je vénovana takeé
schopnostem produkce biofilmu, coz je jeden z vyznamnych faktord ovliviwjici virulenci
kvasinek (13, 17, 18). Pfestoze Vv praci nebyly rozebirany jednotlivé ptipady onemocnéni, kdy
by bylo mozné posoudit, zda implantaci n€kterého z osidlenych katétri doslo k rozvoji
systémového postizeni u daného pacienta, protoze v tom bylo zabranéno GDPR. Z vysledki
praktické ¢asti prace se vSak miize o tomto virulentnim faktoru uvazovat u oddéleni ARO,
které mélo vyznamné vyssi zachyty kvasinek ve vyznamné koncentraci a to kolem 16 % ze
vSech provedenych mykologickych vySetfeni. Toto je jist¢ spojeno s technikou lécby —
intubace, mocové katétry, kanyly a dalSi invazivni vstupy do télesnych dutin a krevniho
feCisté. V predlozené praci jsme sledovali vyskyt kvasinek ve vyznamnych lokalitach, kde se
mohou kvasinky pomnozit a nasledné¢ invadovat do hlubSich tkani, predmétem sledovani
nebyly kvasinkové ataky krve (kandidémie), protoze se jedna az o nasledek mnozZeni kvasinek
na sliznicich. Vzhledem k tomu, Ze jsou rizikovymi lokalitami dychaci cesty a stievo (31),
odpovida v praci zjisténim, ze pravé vySetieni dychacich cest se zastoupenim 56,5 % (2017) a
62,4 % (2018) a screeningové vytéry konecniku 15,3 % (2017) a 12,5 % (2018) predstavuji
spolecné nejveétsi dil ze sledovanych vysetieni. Zcela jasné se 1 naSim sledovanim potvrdil
fakt, ze je Candida albicans nejéastéji izolovanym druhem kvasinek z biologického
materialu. Nami zjis§téna data udavajici frekvenci C. albicans kolem 68 % jsou v souladu
s informacemi z piislusné literatury (22).

Pravdépodobné¢ medicinsky nejzajimavéjsi jsou vysledky piitomnosti kvasinek ve
vztahu K zavaznym diagnézam. Tyto udaje obsahuji Tab. 7 a 8, ve kterych je ve sledovaném
obdobi uvedena pfitomnost vyznamného mnoZstvi kvasinek v biologickych materidlech
pochazejicich od pacientti s vybranymi vysoce rizikovymi diagn6zami. Zhoubné novotvary
spolecné s nemocemi krve, kam patii leukémie, lymfomy a dals$i hemoblastozy, predstavujici
extrémni riziko pro vznik mykoézy, vykazuji v Pardubické nemocnici zachyt kvasinek
v 56,7 % kultivovanych materialta v roce 2017 a 51,1 % v roce 2018. Tato uvedend rizika pro
vznik mykozy jsou také Casto popisovana Vv literatuie (42). Za dalsi vysoce rizikové stavy lze

povazovat traumata, ktera v Pardubické nemocnici ¢inila 43,3 % z&chytu kvasinek v riznych
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biologickych materidlech vroce 2017 a 42,0 % vroce 2018. Hlavnimi riziky jsou zde
operaéni vykony a nejriznéjsi typy katetrizace (43).

V tuto chvili ndm vzhledem k dostupnosti informaci o jednotlivych pacientech nebylo
umoznéno ziskat dalsi data, kterd by bylo mozné upravit pro konkrétni ptipady. Jist¢ by to
bylo velmi zajimavé a umoznilo by to detailngj$i pohled na pribé&h kvasinkové infekce od

kolonizace az po pripadné systémové postizeni.
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ZAVER

V ptedlozené praci jsou uvedeny zakladni informace o kvasinkdch, a to jak
Z biologického, tak medicinského pohledu. Zjisténé vysledky z praktické ¢asti odpovidaji
informacim zjiSténym v literatufe. Z hlediska vyskytu kvasinkové infekce je nejvice zasazeno
oddéleni ARO, kde ndlezy vyznamnych koncentraci kvasinek ptedstavovaly 16,4 % v roce
2017 a 15,9 % v roce 2018. Rovnéz se potvrdila skutecnost, ze Candida albicans piedstavuje
nejCastéji izolovanou kvasinku =z biologickych materiala ¢lovéka. V nami ziskanych
sledovanich ptedstavovala ve vyznamnych koncentracich 67,9 % (2017) a 68,9 % (2018) ze
vSech pozitivnich izolatd. Zpracovanim dostupnych dat jsme zjistili, ze jsou v Pardubicke
nemocnici u rizikovych pacientli nejcastéjsi vySetieni respiracniho traktu, kterd predstavovala
56-62 % vSech biologickych materili.

Véfime, Ze by se zptistupnénim dalSich archivnich dat mohlo detailn€ji pracovat na

sledované problematice.
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